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Представлены результаты комплексного исследования у 108 детей в возрасте от 6 мес. до 12 лет, страдающих различными ва-
риантами микоплазменной и герпесвирусной инфекций (ГВИ): в моно- и микст сочетаниях. Целью исследования явилась срав-
нительная оценка состояния микробиоты двух основных биотопов - ротоглотки и кишечника в зависимости от варианта течения
микоплазмоза и ГВИ.
Установлена коррелятивная связь между глубиной дисбиоза указанных биотопов, вариантом течения микоплазмоза и ГВИ, и
сердечно-сосудистыми расстройствами. Определены иммунологические критерии формирования поствоспалительного фиб-
роза сосудов и клапанов сердца на фоне васкулита при микоплазменной-герпесвирусной инфекции. 
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The results are presented of a comprehensive study in 108 children aged 6 months up to 12 years, suffering various variants of mycoplasmal and herpesvirus infec-
tions (HVI): in mono and mixed combinations. The aim of the study was a comparative assessment of the state of the microbiota of the two main biotopes, the
oropharynx and the intestine, depending on the variant of mycoplasmosis and HVI flow.
A correlation was established between the depth of dysbiosis of these biotopes, the variant of the course of mycoplasmosis and HVI, and cardiovascular disorders.
Immunological criteria for the formation of post-inflammatory fibrosis of blood vessels and heart valves against the background of vasculitis in mycoplasmal-her-
pesvirus infection have been determined.
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В структуре рекуррентных респираторных заболе-
ваний у детей сочетанное течение микоплазменной и герпе-
свирусной (1, 2, 4, 5, 6 типов — ВПГ-1,2, ВЭБ, ЦМВ, ВГЧ-6
соответственно) инфекций (ГВИ) обнаруживается у каждого
третьего больного, что определяет актуальность данной
проблемы [1, 2]. При этом основными диагнозами при обра-
щении к врачу более, чем в 60% случаев, являются тонзиллит,
риносинусит, лихорадка неясного генеза, пневмония, синд-
ром хронической усталости на фоне частых респираторных
заболеваний [1]. В настоящее время не вызывает сомнения
сложившееся представление о том, что развитие инфекцион-
ного процесса свидетельствует об изменении микробного
биоценоза вследствие избыточного размножения возбудите-
ля инфекции [3]. Результаты метагеномных исследований сви-
детельствуют о том, что человек является естественным резер-
вуаром многочисленных потенциально патогенных штаммов
бактерий, а инфекционный процесс оценивается как дисби-
отическое состояние с преобладанием одного или несколь-
ких возбудителей в составе микробиоты того или иного локу-
са организма [3]. 
 Известно, что слизистые респираторного тракта постоян-
но подвергаются воздействию различных вирусных, бактери-
альных антигенов, аллергенов и других чужеродных веществ.
Особенностью данного биотопа является его открытость и ве-
роятность обнаружения в этой зоне микроорганизмов, отно-
сящихся как к микробиоценозу ротоглотки, дыхательных пу-
тей, так и желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [4, 5].
 Барьерная защита слизистых достигается за счет колони-
зационной резистентности, которую обеспечивают комплекс
факторов местной иммунной защиты, включающей ингибито-
ры микробной адгезии, лизоцим, лактоферрин, антитела,
биоцидные и биостатические продукты секретов. Развитие и
характер местного воспалительного процесса в основном за-
висят от факторов колонизационной резистентности — эуби-
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оза слизистой ротоглотки и его метаболической активности
[5]. В ротовой полости обнаруживаются бактерии более
500 видов и 16 родов (Streptococcus, Actinomyces, Veillonella,
Fusobacterium, Porphyromonas, Prevotella, Treponema, Neisseria,
Haemophilus, Eubacteria, Lactobacillus, Capnocytophaga,
Eikenella, Leptotrichia, Peptostreptococcus, Staphylococcus). 
По мере перехода от ротовой полости к нижним отделам
кишечника происходит смена видового состава бактерий да-
же в пределах одного рода. Например, в ротовой полости ча-
ще обнаруживают лактобациллу L. salivarius, в желудке —
L. gasseri, а в толстом отделе кишечника — L. plantarum. Ос-
новная роль обеспечения местного иммунитета слизистой ро-
тоглотки принадлежит постоянным видам бактерий  — обли-
гатной микрофлоре: лактобациллам, бифидобактериям, -ге-
молитическому стрептококку и нейссериям [6, 7].
Самой населенной микробами частью тела является желу-
дочно-кишечный тракт, где обитает 75—78% микроорганиз-
мов, в основном Firmicutes, Bacteroides, Actinobacteria и Pro-
teobacteria, составляющих по численности на 2 порядка боль-
ше, чем клеток человеческого тела. Около 20% микробиоты
кишечника составляют Археи и в меньшем количестве виром,
при том, что он очень разнообразен и существенно влияет на
здоровье [8, 9]. Доказано, что симбионтная микрофлора яв-
ляется одним из ведущих регуляторных факторов, обеспечи-
вающих адаптацию ребенка к условиям жизни, поддержание
гомеостаза, морфофункциональное созревание иммунной
системы, а также становление нейроэндокринной регуляции
иммунного ответа [10]. В результате суммарного воздействия
различных растворимых микробных продуктов и метаболитов
нормально функционирующий эпителий продуцирует ряд
противовоспалительных цитокинов и медиаторов, из которых
основными являются трансформирующий ростовой фактор-
(ТGF), ИЛ-10, тимический стромальный лимфопоэтин
(NSLP) и ретиноевая кислота (RA) [11]. Эти факторы оказы-
вают иммунорегуляторное воздействие на клетки врожденно-
го иммунитета, находящиеся в слизистой, а также влияют на
развитие адаптивного иммунного ответа. Симбионтные мик-
роорганизмы в процессе эволюционного отбора приспособ-
лены к тому, чтобы обитать на поверхности эпителия, не вызы-
вая его повреждения. Напротив, у патогенных бактерий при
Таблица 1. Характеристика поражения сосудов головы и шеи при микоплазменной и герпесвирусной инфекциях у детей (n = 108)














Уплотение комплекса интима-медиа (КИМ) с ангиоспазмом артерий 
Виллизиева круга и основной артерии (ОА)/The consolidation of the intima-
media complex (IMC) with angiospasm of the arteries of the Willis circle and the 
basilar artery (BA)
8 5 65 78
Уплотение КИМ с ангиоспазмом артерий Виллизиева круга, ОА с 
признаками внутричерепной гипертензии/Compaction of IMC with 
angiospasm of Willis circle arteries, BA with signs of intracranial hypertension
13 3 14 30
Из них: синдром вегетативной дисфункции (изменение АД)/Among them: the 
syndrome of autonomic dysfunction (change in blood pressure) 12 1 21 34
Таблица 2. Показатели  линейной  скорости  кровотока  в  позвоночной артерии  и  артериях  Виллизиева  круга   (см/сек) при
микоплазменной и герпесвирусной инфекции
Table 2. Parameters of the linear velocity of blood flow in the vertebral artery and arteries of the Willis circle (cm/sec) with mycoplasmal
and herpesvirus infection
*** р ≤ 0,001; **р ≤ 0,05; * р < 0,02
Age of patients
Parameters of the linear 














n = 7 monoinfection
Rate of blood flow velocity 107 ± 12 90 ± 6 73 ± 6 72 ± 4 69 ± 8
Result 133 ± 15,5 116 ± 10* *  95 ± 10,6 98 ± 4* 83 ± 9,7 
n = 6 mixed nfection Result 171 ± 11,2*** 129 ± 8,9*** 109 ± 5,7*** 107 ± 7,5*** 72 ± 8 
3—7 years
n = 8 monoinfection
Rate of blood flow velocity 110 ± 12 89 ± 11 70 ± 10 73 ± 9 64 ± 8 
Result 136,8 ± 13,4 90,7 ± 9,6 99,5 ± 5,7** 108 ± 5,7** 75,3 ± 5 
n =15 mixed nfection Result 142 ± 8** 121 ± 4** 98 ± 5** 107 ± 7,3*** 81 ± 4,5** 
7—12 years
n = 8 monoinfection
Rate of blood flow velocity 115 ± 14 78 ± 14 68 ± 8 78 ± 7 52 ± 5
Result 151,8 ± 11,1** 126,7 ± 5,1* 89,4 ± 6** 116,4 ± 6,4* 83,8 ± 4,1* 
n = 29 mixed nfection Result 150 ± 11,1** 117 ± 5,7* 99 ± 4*** 107 ± 8,1* 81 ± 5***
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контакте с эпителием активируются гены вирулентности и па-
тогенности, необходимые для проникновения во внутреннюю
среду организма. Вследствие повреждения развиваются ре-
акции со стороны, во-первых скрытых в норме паттерн-рас-
познающих рецепторов эпителиальных клеток, которые посы-
лают «сигнал аварии», заключающийся в синтезе провоспа-
лительных цитокинов и хемокинов, привлекающих фагоциты с
последующим развитием воспаления. А во-вторых, повреж-
денные клетки эпителия воспринимаются фагоцитами как до-
полнительные активирующие факторы. Клетки врожденного
иммунитета — макрофаги, тучные, естественные киллеры
(NK) и лимфоциты врожденного иммунитета, В1-лимфоциты
играют важную роль в акцептивном иммунитете. Особое мес-
то в этом клеточном сообществе играют антиген-презентирую-
щие клетки — макрофаги и дендритные клетки [12]. Система
иммунитета (врожденного и приобретенного) у ребенка раз-
вивается постепенно, что проявляется в изменении соотноше-
ния так называемых про- и противовоспалительных цитоки-
нов, продуцируемых макрофагами и Т-лимфоцитами. При
нормальном развитии ребенка это происходит параллельно с
формированием микробиоты. Нормофлора кишечника обес-
печивает неспецифическую защиту за счет активации макро-
фагов, стимуляции лимфоидной ткани, воздействия на имму-
нокомпетентные клетки. А вырабатываемые при иммунной
стимуляции иммуноглобулины контролируют микробный со-
став, блокируя адгезию патогенных микроорганизмов к эпи-
телию слизистой оболочки, нейтрализуя их путем агглютина-
ции и других бактерицидных механизмов. Основные предста-
вители облигатной микрофлоры (бифидо-, лактобактерии, ки-
шечная палочка) способствуют стабильности врожденного
иммунитета.
При нарушении состава микробиоты основных биотопов
организма ребенка — ротоглотки, дыхательных путей и толс-
того кишечника неминуемо развивается дисбиоз, при кото-
ром на фоне снижения количества постоянных обитателей
увеличивается содержание условно-патогенных микробов и
добавочных микроорганизмов. При этом увеличивается веро-
ятность реализации патогенных свойств микрофлоры и запу-
ска инфекционного воспаления. У повторно болеющих респи-
раторными инфекциями детей обнаруживают избыточную ко-
лонизацию слизистых стафилококками, гемофильной палоч-
кой, энтеробактериями, грибами рода Candida и др. [13]. 
 На кафедре инфекционных болезней у детей педиатриче-
ского факультета ФГБОУ ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова МЗ
РФ в течение последних 5 лет проводятся исследования, ка-
сающиеся поражения сердечно-сосудистой и центральной
нервной системы при сочетанной микоплазменной и герпес-
вирусной инфекции у детей [14, 15].
Целью исследования было изучение поражений сердеч-
но-сосудистой системы, микробиоценоза ротоглотки и ки-
шечника, а также функционального состояния фагоцитирую-
щих клеток-макрофагов при микоплазменной и герпесвирус-
ной инфекциях у детей. 
Материалы и методы исследования
В спектре исследований у 108 больных в возрасте
от 6 мес. жизни до 12 лет проводилась комплексная клинико-
лабораторная и функциональная диагностика (УЗИ, исследо-
вание линейной скорости кровотока, ЭКГ, ЭхоКГ) с целью
оценки характера соматической патологии в зависимости от
каждого из раздельно текущих герпесвирусных заболеваний
и микоплазмоза или сочетанности этих инфекций. 
Этиологическая расшифровка микоплазменной и герпес-
вирусных инфекций проводилась ИФА с определением анти-
тел классов IgM, IgG, IgA, а также ПЦР с определением ДНК
герпесвирусов (ГВ) в различных средах, НРИФ с выявлением
антигенов ГВ.
В соответствии с поставленной целью у 73 детей в возрас-
те от 1 года до 15 лет, не получавших на момент обследова-
ния антимикробной терапии, проводилось микробиологиче-
ское исследование качественного и количественного состава
микрофлоры кишечника, слизистых оболочек передней трети
носовых ходов и ротоглотки. Использовалась общепринятая
методика согласно приказа МЗ №535 «Об унификации мик-
робиологических методов исследования, применяемых в кли-
нико-бактериологических лабораториях ЛПУ, 1985». Коли-
чество микроорганизмов выражали в логарифмах колони-
еобразующих единиц на тампон (КОЭ/т).
При анализе микрофлоры слизистых оболочек полости
рта и носовых ходов учитывали количество и видовой состав
грамнегативных и грампозитивных анаэробных бактерий и
грибов рода Candida. Оценку микробиоценоза кишечника
проводили по методам, приведенным в Отраслевом стандар-
те «Дисбактериоз кишечника» с использованием метода ко-
личественного учета видов и вариантов микроорганизмов,
входящих в его состав.
Функциональное состояние фагоцитирующих клеток нейт-
рофилов и макрофагов изучали методом оценки течения
Таблица 3. Характеристика поражений сердца при микоплазменной и герпесвирусной инфекциях у детей (n = 108)
Table 3. Characteristics of heart lesions in mycoplasmal and herpesvirus infections in children (n = 108)












Уплотнение клапанов сердца/Seal heart valves 4 — 21 25
Нарушение процессов реполяризации/Violation of repolarization processes 3 — 23 26
Экстрасистолия наджелудочковая/Extrasystoles of the supraventricular 2 2 16 20
Экстрасистолия желудочковая/Ventricular extrasystole 1 — 6 7
Пролапс клапанов с регургитацией 1—2 ст./Valve prolapse with regurgitation of 
1—2 degree 10 1 39 50
Блокады A—V и ножек пучка Гисса/Blockades A-V and the legs of the bundle 
Guiss — — 13 13
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асептической воспалительной реакции (АВР), являющейся
стереотипной для любой поврежденной ткани. 
Результаты и их обсуждение
Наблюдаемые больные поступали в стационар или
обращались за амбулаторной помощью со следующими кли-
ническими диагнозами в различных их сочетаниях: бронхит,
обструктивный бронхит (16—21%), тонзиллофарингит, аде-
ноидит, отит (14—20%), риносинусит (12—16%), васкулит
(4—6%), синдром хронической усталости (7—10%), судорож-
ный синдром (4—6%).
У 8 больных регистрировалась активнотекущая микоплаз-
менная инфекция, у 21 — смешанная герпесвирусная инфек-
ция (ГВИ) и у 79— смешанная ГВИ и микоплазменная инфек-
ции. 
 Было показано, что при длительной персистенции внутри-
клеточных патогенов — герпесвирусов и микоплазм важной
мишенью повреждения ими является эндотелий сосудов раз-
личного калибра с развитием инфекционного васкулита, при
котором формируется уплотнение комплекса интима-медиа
(КИМ) (рис. 1) с достоверным изменением линейной скорос-
ти кровотока (ЛСК), формированием ангиоспазма в артери-
ях виллизиева круга и основной артерии и развитием внутри-
Таблица 4. Показатели микрофлоры ротоглотки у детей при микоплазменной и герпесвирусной инфекциях
Table 4. Indices of the microflora of the oropharynx in children with mycoplasmal and herpesvirus infections








n = 18 
Mixed herpesvirus infection +
+ Mycoplasmosis n = 50
Examined 5 18 50 
Sowing frequency 11 28 69 
Neisseria 105—107 — — — 
Coagulazonegateve staphylococcus 105—107 — — — 
Non-pathogenic haemophilus 104 — — — 
Non-Botox corynebacterium 104 — — — 
Streptococcus pneum. 0 ≥ 0—1 ≥ 0  ≥ 0—1 
Streptoc. pyogenes/-hemolytic streptococcus 0 ≥ 0—6 ≥ 0—4 ≥ 0—31 
Staphylococcus aureus 103—104 ≥ 104—2 ≥ 104—10 ≥ 104—19
E. coli 103—104 ≥ 104—1 — — 
Klebsiella pneumonia 103—104 ≥ 104—1 — — 
Pseudomonas aeruginosae 103—104 — ≥ 104—8 ≥ 104—14
Hemolysing staphylococcus 0 — ≥ 0—2 — 
Candida 102 — ≥ 102—4 ≥ 102—4
M ± m, significant differences between the 
compared groups — * p <0,001 2,2 ± 0,9 4,7 ± 1,6 13,8 ± 5,6* 
Таблица 5. Показатели микробиоценоза кишечника у детей при герпесвирусной и микоплазменной инфекциях
Table 5. Indices of microbiocenosis of the intestine in children with herpesvirus and mycoplasmal infections








n = 10 
Mixed herpesvirus 
infection +
+ Mycoplasmosis n = 32
Sowing frequency — 5 9 71
Bifidobacterium ≥ 109 ≤ 108—101 ≤ 108—1010 108—1026
Lactobacillus ≥ 108 ≤ 108—105 ≤ 107—108 ≤ 108—1028
E. coli haem. 0 — — ≥ 0—1 
Klebsiella pneumonia ≤ 105 ≥ 105—2 ≥ 105—1 ≥ 105—12
Pseudomonas aeruginosae ≤ 102 — ≥ 102—1 ≥ 102—15
Staphylococcus aureus 103—105 ≥ 105—1 ≥ 105—1 ≥ 105—13
Clostridium ≥ 104 ≥ 104—2 ≥ 104—6 ≥ 104—20
Candida 102 — — ≥ 102—10
M ± m, significant differences between the compared groups 
— * p <0,001, ** p < 0,05 1,6 ± 0,4 2 ± 2** 11,8 ± 2,3* 
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черепной гипертензияи. Указанные изменения достоверно
более выражены при сочетанном течении микоплазменной и
герпесвирусной инфекций (табл. 1, 2). Со стороны сердца
выявлялось уплотнение клапанов сердца, нарушение про-
цессов реполяризации, наджелудочковая и желудочковая
экстрасистолия и атрио-вентрикулярная блокада, также до-
стоверно более выраженные при сочетании указанных ин-
фекций (табл. 3).
Закономерно возникал вопрос: «Что же является дополни-
тельным причинным фактором формирования данной сомати-
ческой патологии, кроме указанных инфекций и каково со-
стояние иммунного статуса у этих больных?»
 При исследовании микробиоценоза ротоглотки при
микоплазменной и ГВ инфекциях отмечена тенденция к на-
растанию количества патогенов в зависимости от этиологии и
сочетанности инфекции: у 5 больных с микоплазмозом обна-
ружено 11 патогенных микробных ассоциаций, у 18 больных
с герпесвирусной инфекцией — 27 таковых и у 50 больных
при микст инфекции идентифицировано 63 патогена. Среди
них доминирующими в дисбиозе являлись золотистый стафи-
лококк, пиогенный стрептококк, синегнойная палочка и грибы
рода Candida (табл. 4). 
Исследование микробиоценоза кишечника проведено у
47 детей, из них у 41 больного отмечено снижение показате-
лей основной (облигатной) микрофлоры — бифидо- и лакто-
бактерий ниже 109 и 108 соответственно. У 5 больных с ми-
коплазмозом обнаруживались превышающие нормальные
показатели колонизации клостридии, клебсиелла и золотис-
тый стафилококк. У 10 больных с ГВИ в микробиоценозе ки-
шечника отмечено увеличение количества клостридий и в
меньшей степени — золотистого стафилококка, клебсиеллы и
синегнойной палочки. При сочетанной инфекции у 32 боль-
ных обнаружен 71 патоген за счет увеличения количества
преимущественно клостридий и в меньших значениях — золо-
тистого стафилококка, клебсиеллы, синегнойной палочки и
грибов Кандида (табл. 5). 
 Таким образом, полученные результаты изучения микро-
флоры двух основных биотопов у больных герпесвирусной и
микоплазменной инфекциями свидетельствуют о глубоких
дисбиотических нарушениях. А при наличии клинических
проявлений со стороны респираторного тракта, функцио-
нальных изменений сердечно-сосудистой системы дисбиоти-
ческие проявления можно рассматривать в качестве дополни-
тельных этиологических факторов системных повреждений.
Каковы же иммунологические критерии несостоятельнос-
ти клеток врожденного и адаптивного иммунитета у обследуе-
мых больных? 
Мы оценивали функциональное состояние фагоцитов с
помощью асептической воспалительной реакции (АВР), яв-
ляющейся стереотипной для любой поврежденной ткани.
В норме в первые 6 часов течения АВР в зону воспаления миг-
рируют нейтрофилы, в последующие 18 часов нейтрофилы
поглощаются макрофагами и зона воспаления представлена
в основном макрофагами, в среднем до 75%, остальной кле-
точный состав представлен до 5% лимфоцитами, до 18% дег-
радированными нейтрофилами и до 2% — фибробластами,
которые в норме продуцируют нежный коллаген в умеренном
количестве (рис. 2а).
Маркером зрелости макрофагальных клеток является
5-нуклеотидаза, в процессе созревания, увеличения их раз-
мера и числа Fc-рецепторов нарастают потенции этого фер-
мента, что усиливает его антигенпрезентующую способность
и секреторную активность [16, 17]. Неспецифическая эстера-
за (гидролаза) обеспечивает переваривающую активность и
завершенность фагоцитоза макрофагами. Доказательством
депрессии функционального состояния макрофагов является
снижение активности эстеразы (гидролазы) и очень важного
мембранного фермента 5-нуклеотидазы.
При обследовании указанными методами у всех наших
пациентов выявлено снижение или полное отсутствие эсте-
разной и 5-нуклеотидазной активности макрофагов и, соот-
ветственно, изменение картины течения АВР в направлении
фиброзирования зоны воспаления, что обусловлено дефици-
том ферментативной активности макрофагов, когда снижена
или отсутствует продукция ими коллагеназы, необходимой
для расщепления избытка коллагена, на фоне активации фиб-
робластов, уходящих из под контроля деградированных мак-
рофагов (рис. 2б).
Таким образом, стереотипная воспалительная реакция в
коже является окном в любую зону тканевого повреждения,
где на фоне функциональной несостоятельности макрофагов
формируется поствоспалительный фиброз, что коррелирует,
Рисунок 1. Уплотнение комплекса интима-медиа в области
сонных артерий
Figure 1. Compaction of intima-media complex in the field of ca-
rotid arteries
Рисунок 2. а) Слабое накопление нежных волокон (А) в зоне
асептической воспалительной реакции при нормальной функ-
циональной активности макрофагов; б) Значительное накопле-
ние волокон с видимой продукцией фибробластами (Б) коллаге-
на в виде массивных пучков
Figure 2. а) Weak accumulation of soft fibers (A) in the zone of an
aseptic inflammatory reaction with normal functional activity of
macrophages; b) Significant accumulation of fibers with visible fi-
broblasts (Б) production of collagen in the form of massive bundles
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в частности, с картиной уплотнения комплекса интима-медиа
(КИМ) сосудов в исходе васкулита. 
 Заключение
У детей с длительно текущими сочетанными микоп-
лазменной и герпесвирусной инфекциями имеет место деп-
рессия системы мононуклеарных фагоцитов, на фоне кото-
рой выявляется глубокое нарушение состава микробиоты ос-
новных биотопов: дисбиоз ротоглотки, дыхательных путей и
толстого кишечника. На фоне снижения основной микрофло-
ры значительно увеличено содержание патогенов-ассоциан-
тов, обуславливающих длительный хронический характер
воспаления в слизистых и эндотоксикоз на фоне несосто-
ятельности врожденного и акцептивного иммунитета. Форми-
рующийся эндотоксикоз и персистенция внутриклеточных па-
тогенов являются важными факторами системного поврежде-
ния эндотелия сосудов различного калибра с исходом в
поствоспалительный фиброз сосудов и клапанов сердца.
Патогенетически обоснованным в комплексной терапии
этих больных является назначение пре- и пробиотиков, бакте-
риофагов и иммунокорригирующих препаратов под контро-
лем показателей иммунного статуса.
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